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             目的
 生理的な石灰沈着である化骨 や生 体内結石,例 え ば胆石形成な どに,酸性複 合糖質 が重 要な役
 割を演ずることは多くの研究者によって指摘されている。 一方,軟組織も病的に石灰沈着をきた
 すこ とが知 られている が,その生成機序は,ほとん ど解明されていな い。 著者は,軟組織の石灰
 化機構を生化学的に解明する目的で,人肺正常組織,結合織性被膜,および,乾酪壊死巣の複合
 糖質 を抽出,分画,精製 し,三者における個々の複合糖質 の量的変動を比較検討した。
             実験材料
 同一条件の下に切除された23例の人肺結核症の標本から,石灰沈着を一部に伴 つた乾酪壊死
 巣 と,それをと りまく結合織性被膜,および,病的所見 のみ られな い正常組織の三部位をとり,
 実験材料と した。
             実験方法
 〔1〕 脱脂:正常肺組織,結合織性被膜,乾酪壊死巣に, それ ぞれ の湿重量と等量 のエタノ ー
 ルを加 え,ワーリングブレンダ 一中でホモ ゲナイ ズし,還流冷却器を付 し,100℃ の湯浴中で
 加熱 して脱脂 した。 冷後,吸引 ろ過 し, エタノ ール,エーテルで洗滌 し, デシケータ 一内で減圧
 乾燥 した。
 〔2〕 プロナーゼ消化:酢酸カルシウム緩衝液 (?H8) に上記脱脂組織の乾燥粉末を懸濁し,
 37℃で3日間 プロ ナーゼ消化を行なった。 次いで,流水中に2日間透折 を行ない,非透折 画分
 を濃縮 し,再度上記の条件でプロナーゼ消化を繰返した。 次に,反応液はトリクロール酢酸で除
 蛋白 し,流水中に透折 した。 非透折画分を減圧濃縮 し,エタノールを加 え,生成 した沈澱を遠心
 して集 めた。 沈澱 は純水にとかし,エタノールで再沈澱を行なってから,デシケーター内で乾燥
 した。 得られた乾燥粉末は,上記 と同様な操作で3度目のプロナーゼ消化を行なった。 続いて除
 蛋白,透折 を行 ない,非 透折画分を濃縮 し,凍結乾燥 して粗複 合多 糖画分を得 た。
 〔3〕 Dowex 1カラムクロマ トグラフィーによ る粗複合多糖の分画 :D owex 1 (ク ロリ ド
 型) に 上記粗複合多糖画分をアプライ し,水洗後食塩で段階的 溶出を行なった。 各フラクション
 は5認づつ集め,水および 0. 3Mまでの溶出画分はフェノー ル硫 酸法 でヘキソースをしらべ,
 0. 5M以上の溶出画分はカルバゾール硫酸法でウロン酸を測定した。 同 一ピークに属する画分を
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 集めて濃縮後,純水中に透折 し,非透折画分は減圧濃縮,凍結乾燥 を行 ない, デシケ 一夕ー内で
 減圧下に乾燥 した。
             実験成績
 〔1〕 粗複合多糖画分:正常組織 (A),結合織性被膜 (B) ・および,乾酪壊死巣 (G) よ
 り得 られた粗複合多糖画分の乾燥組織 (9) あたりの収量 (㎎) は,それぞれ, 3.7 (A),
 7.7 (B),1 3、1 (G)' で,正常組織より病的組織に移行するに したがい増加を示 した。
 〔2〕 個々 の複合多糖画分:Dowex 1カラ ムク ロマ トグラ フィ 一で得 られた各画分の乾燥 組
 織 (9) あたりの収量 (㎎) も,正常組織より病的組織に移行するに したがい増加 した。 そして,
 正常組織にお いては,水で溶出される画分が多かったが,結合織性被膜では～この画分 は少なく,
 0.1M, 0.3M, 0.5Mの食塩濃度で溶出される画分が多かった。 一方,乾酪壊死巣では,水を
 除くすべての画分 が他の2つの組織より多く,特にナ 0. 1M, o.3M, 0.5M, 1.5M食塩濃度
 で溶出 される 画分 が多かった。 これ らの各画分についての セルロースアセテー ト膜電気泳動,赤
 外線 吸収スペク トル測定,構成糖の分折結果から,水溶出国分 は,主に グリコーゲンであること
 が明らかになった。 また, 0.1Mおよび 0,.3 M画分はシアル酸を含む酸性糖蛋白, 0.5M画分は
 ヒアルロ ン酸 と同定さ れた。 さ らに,正常組織か ら得 られた 0.75M画分には,硫酸化糖蛋白の
 存在が確認された。 一方, 1.OM画分と 1.25M画分 はヘパラ ン硫酸, 1.5M画分 は主にコ ンド
 ロイ チ ン硫酸と同定された。 以上の実験成績は,結合織性被膜には,正常組織にく らべ,シプル
 酸含有 酸性 糖蛋白と ヒアルロ ン酸 が著 しく 多く含まれていること, また,乾酪壊死巣になると,
 さ らにそ の両者が増加するほ か,ヘパラ ン硫酸,コ ン ドロイチ ン硫酸,そ の他の酸性ムコ多糖も
 かなり増加することを示 した。
             結語
 人肺正常組織,結合織性被膜,および,乾酪壊死巣の複合糖質を抽出,分画,精製 し,三者に
 おける個々の複合糖質の量的変動をしらべた結果,次の知見を得た。 (1) 正常組織より病的組
 織に移行するにしたがい,乾燥重量あたりの複合糖質の増量がみとめられたも (2) 正常組織に
 比 し結合織性被膜では, シアル酸含有酸性糖蛋白とヒアルロ ン酸の増量が顕著であった。 一方,
 乾酪壊死巣では,さらにンアル酸含有酸性糖蛋白の著 しい増加のほか,ヒアルロ ン酸 の増加,コ
 ン ドロイチン硫酸,ヘパラ ン硫酸,その他の酸性ムコ多糖のかなり の増加がみ られた。 (3) こ
 れ らの実験成績から, シアル酸含有糖蛋白とヒアルロ ン酸が人肺結核の石灰化に重要な役割を演
 じて いるものと考えられた。
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 審査結果の要旨
 生理的な石灰 化である化骨や生体内の結石化機転には酸性複合糖 質が重要な役割 を演ずること
 は明らかにされている。 しか し軟部組織の石灰化など病的石灰化の生成機序はほとんど解明され
 されていない。 本研究で はこれを解明する 目的で, 人結核肺の 石灰化巣における複合糖質につい
 て検討を加えて悟る。 すなわち, 実験材料として石灰沈着を伴なった乾酪壊死巣, それをとりま
 く結合織性被膜, 冷よび正常肺組織を選び, それぞれに諭ける複合糖質の量的変動をみている。
 その結果を要約すると次の ごとくである。 まず, 粗複合 多糖画分を正常肺組織, 結合織性被膜,
 石灰 化乾酪壊死 巣についてみる と, この画分は正常組織よ り病 的 組織 に移行する に したがい増量
 してか り, 石灰化乾酪壊死巣で最も収量が多か つた。 またそれぞれにかける各複合 多糖画分の収
 量をみると, 正常 組織では水で溶出さ れる面分が最も 多か つたが, 結合織性被膜ではこの画分は
 少なく, 0、1M, o、3M, 0.5M食塩濃度で溶出される画分が多かった。 一方, 石灰化乾酪壊死
 巣では水を除く全ての画分が他の 2つの組織より多く, とくに 0.1M, o、3M, 0・ 5M,. 1、 5M
 食塩濃度で溶出され る画 分が多かった。 これら各画分についてのセ ル・ 一ズアセテー ト膜電気泳
 動, 赤外線分光分暫, 構成糖の分析結果から, 水溶出画分は主にグリコーゲン, 0. 1M沿よび
 。.3M食塩面分はシアル酸を含む酸性糖蛋白, o.5M画分はヒアル・ン酸と同定された。 つまり
 正常組織に比 し結合織性被膜ではシアル酸含有酸性糖蛋白 とヒァル・ン酸の増量, さ らに石灰化
 乾酪壊死巣ではシ ァル酸含有酸性糖 蛋白の著 しい 増加のほかヒァルロン酸, その 他の 酸性ムコ 多
 糖の増加が認められた。 これ らの結果か ら, 人肺結核の 石灰化にはシアル酸含有糖蛋白とヒアル
 ロン酸が重要な役割を演 じている ものと推論 している。
 本研究 は生体内における一連の 固形化機転における複合糖 質の意義を解明する ために行なわれ
 たものであるが, 軟部組織の石灰化において も複合糖質が重要な役割を演ずることを明 らかにし
 た点は高く評価され るぺ きである。
 よって学位 を授与する に価する もの と考え る。
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